Le réanimateur, comme l\'infectiologue, est confronté à une modification profonde de l\'épidémiologie des pathologies infectieuses communautaires ou nosocomiales. En effet, les micro-organismes qui en sont responsables acquièrent une résistance ou multirésistance aux anti-infectieux et possèdent de nombreux facteurs de virulence d\'où notre souhait d\'aborder dans ce numéro spécial de « Réanimation » le point actuel sur les staphylocoques dorés de moindre sensibilité aux glycopeptides en réanimation et le quorum sensing, système de régulation de la virulence chez *Pseudomonas aeruginosa*. De plus, de nouveaux micro-organismes émergents, notamment viraux, se répandent rapidement du fait de la mondialisation de notre société. Le sujet, ô combien actuel des pneumopathies virales émergentes souvent sévères interpelle désormais le réanimateur sur le plan diagnostique, mais aussi sur le plan de la prévention de la transmission nosocomiale de ces infections. L\'extension des voyages rend également nécessaire un minimum de connaissances sur les pathologies sévères du système nerveux central acquises en zones tropicales, le transfert en réanimation signant alors souvent une évolution péjorative.

Par ailleurs, de nouvelles pathologies émergent par l\'accentuation de l\'immunosuppression et l\'augmentation de l\'espérance de vie obtenue ces dernières années dans de nombreux domaines médicaux et chirurgicaux. Ainsi, la pathologie fongique concerne désormais le réanimateur médical et chirurgical. Il nous a donc semblé important de présenter une mise au point sur les endocardites fongiques, observées sur terrains particuliers et les péritonites fongiques. Enfin, la prise en charge de l\'infection par le VIH dans les pays développés s\'accompagne aujourd\'hui d\'une diminution de la mortalité liée aux complications infectieuses, mais persiste une mortalité liée aux co-infections virales et aux affections néoplasiques. S\'y ajoute désormais une morbi-mortalité iatrogène abordée dans un chapitre consacré aux complications sévères des traitements anti-rétroviraux.

Le réanimateur est aujourd\'hui en première ligne en cas d\'apparition d\'une nouvelle pathologie infectieuse sévère. Il doit alors alerter les autorités sanitaires en cas de suspicion diagnostique, non pas tant en raison d\'une présentation clinique et radiologique particulière, mais surtout en raison d\'un contexte épidémiologique évocateur et assurer la prévention immédiate de la transmission du nouvel agent. Il doit auparavant permettre d\'éliminer des diagnostics plus habituels d\'autres pneumopathies par l\'envoi de prélèvements respiratoires, notamment en virologie. Le SRAS a parfaitement illustré cette situation avec un pourcentage élevé de patients transférés dans les unités de soins intensifs dès le début de l\'épidémie au printemps 2003, notamment les sujets de sexe masculin, âgés et/ou immunodéprimés chez lesquels la létalité de l\'infection par ce nouveau coronavirus humain a été la plus importante avec de nombreux cas secondaires survenus en milieu hospitalier. La particularité du réanimateur est liée à la prise en charge des infections les plus sévères au cours desquelles la charge infectieuse dans les voies respiratoires est élevée avec la nécessité de contacts étroits avec le patient lors des procédures d\'intubation. C\'est donc l\'utilité du chapitre rédigé par l\'équipe de Benoît Guery à Tourcoing de présenter les mesures de prise en charge concrète des patients atteints de SRAS confirmé dont l\'un a été hospitalisé de manière prolongée dans leur service avec notamment la contre-indication de toute procédure d\'aérosolisation. De même, il importe que les réanimateurs français soient aujourd\'hui vigilants sur la survenue d\'un cas de syndrome de détresse respiratoire aigu qui surviendrait rapidement après le retour d\'Asie du Sud-Est, notamment Vietnam et Thaïlande en raison de l\'extension de la grippe aviaire avec en date du 6 février 2004, 20 cas humains observés dans ces deux pays dont 16 décès. Dans l\'épidémie de Hong-Kong survenue en 1997 et également liée au virus grippal aviaire H5N1, une hypoxémie sévère était fréquemment observée et la présence d\'une lymphopénie prédisait l\'évolution défavorable.

Chez un sujet immunocompétent n\'ayant pas voyagé, la cause la plus fréquente de pneumopathie virale sévère reste la grippe liée au virus H1N1 ou H3N2. Il faudra cependant de principe éliminer une surinfection bactérienne, surtout chez les personnes âgées. Les pneumopathies liées aux virus du groupe herpès sont exceptionnelles chez le sujet immunocompétent en dehors de la pneumopathie varicelleuse, survenant volontiers chez les sujets adultes tabagiques. La pneumopathie de la rougeole est une cause fréquente de morbidité et de mortalité en zone tropicale. Elle est cependant devenue exceptionnelle chez l\'enfant en France. En dehors des quelques situations évoquées ci-dessus, les pneumopathies virales sévères conduisant en réanimation sont en France l\'apanage du sujet immunodéprimé, notamment l\'allogreffé de moelle et les transplantés d\'organes chez lesquels de nombreux virus émergents sont actuellement rendus responsables de tableau de défaillance ventilatoire.

L\'article rédigé par Olivier Bouchaud rappelle également au réanimateur l\'importance des étiologies parasitaires dans la genèse d\'infections du système nerveux central conduisant en réanimation. Chez un sujet ayant séjourné récemment en zone d\'endémie, la première cause à évoquer est bien entendu un accès pernicieux palustre conduisant à la réalisation systématique d\'un frottis sanguin pour mise en évidence de *P. falciparum*. Dans de tels contextes, il importe aussi d\'évoquer, en dehors des étiologies parasitaires, une primo-infection sévère par le VIH acquise en zone tropicale, voire une complication de l\'infection par le VIH définissant le syndrome d\'immunodéficience acquise, comme une toxoplasmose. De plus, aujourd\'hui, la cryptococcose est en France de plus en plus sévère, révélant volontiers une infection par le VIH et observée beaucoup plus fréquemment chez des patients d\'origine africaine ne connaissant pas leur séropositivité. Le réanimateur doit alors réaliser une ponction lombaire évacuatrice, seul garant d\'une issue possiblement favorable.

Devant un tableau de méningo-encéphalite à liquide clair survenant chez un sujet ayant séjourné en Afrique centrale, il faudra éliminer une trypanosomiase. Le tableau clinique périphérique et la présence d\'une hypergammaglobulinémie importante contribueront à évoquer le diagnostic. Les atteintes cérébrales de la trypanosomiase sud-américaine ou maladie de Chagas sont quant à elles principalement observées aujourd\'hui en zone d\'endémie chez des sujets infectés par le VIH.

En dehors des exceptionnelles amibiases primitives du système nerveux central survenant dans les suites d\'une baignade en eaux stagnantes, les autres parasitoses du système nerveux central sont le plus souvent liées à la migration d\'un helminthe au niveau cérébral. Elles devront être évoquées en présence d\'une hyperéosinophilie sanguine et éventuellement méningée. La plus fréquente d\'entre elles chez un sujet non musulman ayant séjourné en zone tropicale est la cysticercose cérébrale pour laquelle on vient de démontrer en Amérique du Sud l\'importance d\'un traitement anti-parasitaire par l\'albendazole associé à une corticothérapie pour diminuer la fréquence d\'une épilepsie résiduelle. Cette infection est en effet la première cause d\'épilepsie en zone tropicale. En l\'absence de déparasitage avant prescription d\'une corticothérapie générale chez un sujet ayant voyagé en zone d\'endémie ou chez un sujet infecté par le virus HTLV-1, l\'anguillulose disséminée avec atteinte neurologique devra être évoquée et traitée par ivermectine.

Agnès Lefort et al. présentent une synthèse de la littérature portant sur les endocardites fongiques avec 400 cas environ rapportés dans la littérature médicale depuis une quarantaine d\'années. Elles sont volontiers vues par les réanimateurs du fait de leur sévérité liée à la gravité des affections sous-jacentes (sujets immunodéprimés, sujets porteurs de prothèses valvulaires) et à la virulence des micro-organismes, levures ou filamenteux, qui en sont responsables, avec constitution de végétations de grande taille associées à des complications thromboemboliques sévères qui conditionnent le pronostic. Bien que l\'amélioration des techniques de réanimation permettent avec un recours très fréquent à la chirurgie d\'améliorer la prise en charge de tels patients, le pronostic de telles infections reste encore souvent péjoratif.

Deux points méritent une réflexion particulière : l\'amélioration de la stratégie diagnostique et préciser la place des nouveaux agents antifongiques en monothérapie ou en association dans les endocardites fongiques. En effet, de nombreux outils microbiologiques nouveaux sont venus compléter l\'arsenal diagnostique classique tels la détection d\'antigènes dans le sérum, voire l\'utilisation des outils moléculaires permettant la détection de fragments de génome fongique circulant. Il est donc tentant de les évaluer au cours des endocardites fongiques. De même, la détection des micro-organismes sur tissu valvulaire, réalisée maintenant en bactériologie, doit être évaluée pour le diagnostic in situ des infections endovasculaires fongiques. Sur le plan thérapeutique, deux molécules innovantes ont été commercialisées ces derniers mois : le voriconazole et la caspofungine. La première, fongicide sur de nombreux champignons filamenteux, modifie de manière significative la prise en charge des infections invasives aspergillaires, mais aussi celles liées à *Fusarium* sp. ou *Scedosporium apiospermum*. Disponible par voie orale, elle permet d\'envisager des traitements de longue durée nécessaires dans les localisations endocardiques de ces mycoses systémiques. La caspofungine est fongicide sur les différentes espèces de Candida, mais présente, au moins in vitro et in vivo dans les modèles expérimentaux, une efficacité sur les Candida producteurs de biofilms, d\'importance particulière au contact des biomatériaux. Il nous a donc semblé important de proposer en collaboration avec les réanimateurs médicaux et chirurgicaux et les mycologues français de mettre en place une cohorte prospective observationnelle permettant l\'évaluation de la stratégie diagnostique et l\'harmonisation de la prise en charge thérapeutique de telles infections. Celle-ci débutera dans les prochains mois.

L\'équipe de réanimation chirurgicale de l\'hôpital Bichat coordonnée par Hervé Dupont fait le point sur leur grande expérience des péritonites fongiques. La gravité de ces infections souligne l\'importance d\'un diagnostic précoce. Les auteurs ont bien montré l\'importance de l\'examen direct mycologique du liquide péritonéal associé à une infection sévère candidosique. La présence d\'une colonisation fongique et surtout d\'une multicolonisation est aujourd\'hui un paramètre de surveillance d\'un patient en réanimation chirurgicale et qui peut faire discuter l\'opportunité de débuter un traitement antifongique systémique probabiliste en cas de syndrome infectieux inexpliqué. Cependant, la réalisation des prélèvements mycologiques multiples est fastidieuse et l\'intérêt de l\'établissement d\'un score de colonisation reste controversé pour de nombreuses équipes. La prophylaxie systématique des candidoses en réanimation chirurgicale reste également controversée et discutée uniquement dans des contextes particuliers, notamment chez les sujets à risque après transplantation hépatique.

L\'arsenal thérapeutique s\'est élargi récemment en matière de traitement antifongique. Il convient cependant de rappeler que le fluconazole reste parfaitement efficace sur la très grande majorité des isolats de *Candida albicans* responsables de candidoses systémiques chez des sujets non atteints d\'une hémopathie maligne et n\'ayant pas reçu de prophylaxie ou de traitement probabiliste antérieurement par un antifongique azolé. Parmi les espèces non albicans, il faut séparer *C. glabrata* et *C. krusei*, de moindre sensibilité ou résistant au fluconazole, des autres espèces qui restent habituellement sensibles au fluconazole. Pour les premières, un polyène reste le traitement de choix en première intention, relayé par le fluconazole en cas de *C. glabrata* sensible au fluconazole. La caspofungine, premier représentant de la nouvelle famille des échinocandines actives sur la paroi fongique, peut être proposée en situation d\'insuffisance rénale ou surtout en cas de médicaments associés interagissant avec le métabolisme des antifongiques azolés. Son efficacité a été démontrée dans un large essai randomisé, mais son coût élevé mérite d\'être attentif aux indications de sa prescription.

Il nous a paru également important dans ce numéro que les réanimateurs puissent suivre les nouveautés acquises dans le domaine de la prise en charge de l\'infection par le VIH. Depuis la mise à disposition des multithérapies antirétrovirales hautement actives en 1996, la physionomie de l\'infection par le VIH observée par le réanimateur s\'est profondément modifiée. Ainsi, la morbidité et la mortalité des complications infectieuses opportunistes a considérablement diminué de manière globale, même si elle reste notable dans le groupe des patients précaires échappant au système de soins et ceux en multi-échec virologique. La part de la mortalité liée aux complications liées aux hépatopathies virales associées s\'accroît, ainsi que celle liée aux complications tumorales comme les lymphomes non-hodgkiniens ou maladie de Hodgkin. De nouvelles pathologies sévères sont également apparues et liées à la prescription des nouveaux anti-rétroviraux. Celles-ci sont revues en détail par Jean Paul Viard et al. confrontés quotidiennement à ces problèmes à l\'hôpital Necker.

On peut individualiser les complications graves liées à des interactions médicamenteuses de type pharmacocinétique avec accumulation d\'une molécule mère par inhibition enzymatique liée à une co-prescription médicamenteuse interagissant au niveau d\'un isoenzyme du cytochrome P-450. Une cytopathie mitochondriale sévère avec atteinte hépatique et/ou d\'autres organes selon les médicaments (pancréas, nerf périphérique, cellules sanguines) et acidose lactique et ses propres complications prises en charge en réanimation est observée après traitement prolongé par les analogues nucléosidiques. Les modifications du métabolisme lipidique et glucidique, principalement observées après prise d\'anti-protéases peuvent également conduire le sujet infecté par le VIH en réanimation. Il faut souligner ici que le sur-risque d\'évènements vasculaires graves dont les infarctus du myocarde est désormais bien montré dans les cohortes de patients ayant reçu une multithérapie comportant un inhibiteur de protéases. D\'autres toxicités d\'organes sont également observées : citons les toxidermies sévères très fréquentes chez les sujets séropositifs pour le VIH et non-exclusivement liées aux anti-rétroviraux avec ou sans syndrome d\'hypersensibilité, la toxicité rénale du ténofovir, les pneumopathies mal expliquées d\'individualisation récente au cours des traitements par le T-20, premier inhibiteur de fusion commercialisé. Le réanimateur doit enfin être attentif aux manifestations paradoxales, parfois sévères, liées à un syndrome inflammatoire de restauration immunitaire, observé après quelques jours ou semaines de traitement anti-rétroviral chez des sujets sévèrement immunodéprimés ayant des infections opportunistes disséminées comme celles liées au cryptocoque, aux mycobactéries, au pneumocystis et au cytomégalovirus avec notamment des atteintes pulmonaires ou cérébrales conduisant les patients en réanimation. Elles sont aujourd\'hui clairement à différencier d\'une évolutivité microbiologique et peuvent nécessiter l\'utilisation d\'anti-inflammatoires, notamment stéroïdiens.

Enfin, deux sujets de bactériologie nosocomiale ont été inclus dans ce numéro spécial. Le premier fait le point sur un sujet important en pratique clinique : celui des staphylocoques habituellement résistants à la méticilline et présentant une moindre sensibilité aux glycopeptides « GISA », touchant soit la teicoplanine, soit les deux glycopeptides commercialisés. Ces souches sont difficiles à mettre en évidence et il est recommandé d\'utiliser la technique du E-test pour cela. Ces souches sont à opposer aux deux isolats de *Staphylococcus aureus* résistants aux glycopeptides par transfert d\'un opéron Van A à partir d\'*Enterococcus* et pour l\'instant fort heureusement jamais isolés en France. L\'apparition ou plus exactement l\'augmentation d\'incidence de telles souches renforce la recommandation d\'utiliser des posologies élevées de glycopeptides au cours des infections sévères et de recourir à des dosages de glycopeptides en résiduelle dans toutes les infections, mais particulièrement chez les sujets présentant des augmentations importantes de leur volume de distribution comme les neutropéniques, les grands brûlés et de manière plus générale, l\'ensemble des sujets hospitalisés en réanimation. Les dosages ont pour but d\'éviter d\'être en situation sub-inhibitrice face à la bactérie. L\'épidémiologie des staphylocoques GISA nécessite un suivi attentif en France. En effet, les difficultés thérapeutiques de telles infections et la surmortalité qui y est associée en font un sujet de préoccupation, notamment en réanimation où les infections nosocomiales surviennent volontiers sur matériel étranger avec un inoculum bactérien élevé.

Le deuxième sujet de bactériologie est plus fondamental et a trait au dialogue entre bactéries chez *P. aeruginosa. P. aeruginosa* est une bacille à Gram négatif impliqué souvent dans les pneumopathies nosocomiales. Le quorum sensing est un mécanisme de régulation dépendant de la densité bactérienne qui contrôle la transcription de gènes de virulence dans cette espèce bactérienne. L\'importance de deux systèmes de quorum sensing las et rhl a été mise en évidence sur le plan expérimental dans différents modèles. Les souches isogéniques déficientes en l\'un des systèmes s\'accompagnent d\'une moindre virulence chez l\'animal avec diminution de la mortalité et infection quantitativement moindre. L\'importance potentielle du quorum sensing vient de la démonstration de son rôle dans la formation de biofilms chez *P. aeruginosa* et dans la régulation de la virulence au cours des infections pulmonaires à *P. aeruginosa* compliquant la mucoviscidose. De nouvelles voies thérapeutiques sont ainsi ouvertes pour inhiber la transcription des gènes de virulence chez *P. aeruginosa* sans action sur la croissance bactérienne. Il a été ainsi récemment montré que l\'azithromycine, un macrolide, qui n\'a pas d\'activité antibactérienne sur cette bactérie inhibe le quorum sensing chez *P. aeruginosa*.

En conclusion, puisse ce numéro spécial d\'infectiologie par la diversité des thématiques abordées --- pathologies communautaires sévères, notamment émergentes, acquises en zone tropicale, nosocomiales fongiques ou bactériennes, voire iatrogènes au cours de l\'infection par le VIH --- renforcer le lien entre réanimateurs médicaux ou chirurgicaux et infectiologues dans une logique de prise en charge optimale des patients qui leur sont confiés et atteints de telles pathologies sévères.
